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 Streszczenie    
Wstęp: Nadciśnienie tętnicze występuje w 6-10% ciąż. Jest jedną z najczęstszych chorób w przebiegu ciąży i 
jednym z głównych czynników powodujących wzrost zachorowalności kobiety ciężarnej i płodu. Zasadniczą rolę 
w patogenezie nadciśnienia tętniczego i stanu przedrzucawkowego odgrywają zmiany zachodzące w śródbłonku 
naczyniowym. 
Cel: Celem pracy była ocena stężenia endoteliny-1 i nadtlenków lipidów u ciężarnych z nadciśnieniem tętniczym 
oraz wpływ suplementacji witaminą C i E na zmianę stężenia badanych parametrów. 
Materiał i metody: Wyróżniono dwie grupy badane (z nadciśnieniem tętniczym oraz nadciśnieniem tętniczym 
leczonym witaminami C i E) oraz grupę kontrolną z prawidłowym przebiegiem ciąży. Pobierano obwodową krew 
żylną i oznaczano stężenie endoteliny-1 i nadtlenków lipidów w każdej z grup. 
Wyniki: Stężenie ET-1 w grupie z nadciśnieniem tętniczym i suplementacją witaminową wyniosło 66,18 ± 26,66 
pg/ml i było istotnie wyższe niż w grupie z nadciśnieniem tętniczym (41,02 ± 15,98) i w grupie kontrolnej (36,50 
± 13,25). Stężenie nadtlenków lipidów było istotnie wyższe w grupie z nadciśnieniem tętniczym (1,18 ± 0,69) w 
porównaniu z dwiema pozostałymi grupami – grupa kontrolna (0,73 ±  0,35), grupa z nadciśnieniem tętniczym i 
suplementacją witaminową (0,77 ± 0,42). 
Wnioski: Nie wykazano różnic w stężeniu endoteliny-1 między ciężarnymi z nadciśnieniem tętniczym a kobietami z 
prawidłowo przebiegającą ciążą. U kobiet leczonych z powodu nadciśnienia tętniczego suplementacja witaminami 
C i E obniża stężenie nadtlenków lipidów.
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Wstęp
Nadciśnienie	 tętnicze	 jest	 jednym	 z	 głównych	 schorzeń	
wikłających	ciążę.	Szacuje	się,	że	występuje	ono	u	6-10%	ciąż.	




u	matki	 jak:	 przedwczesne	 oddzielenie	 łożyska,	 incydenty	 na-
czyniowo-mózgowe,	zespół	rozsianego	wykrzepiania	wewnątrz-






tętnicze	 ciążowe	 –	 podwyższone	 ciśnienie	 tętnicze	 (powyżej	
140/90	mmHg)	po	20	tygodniu	ciąży	bez	towarzyszącego	biał-






Czynniki	 ryzyka	 wystąpienia	 nadciśnienia	 tętniczego	
w	 przebiegu	 ciąży	 oraz	 stanu	 przedrzucawkowego	 zostały	 po-
dzielone	 na	 trzy	 kategorie.	 Do	 pierwszej	 zaliczono	 czynni-























Leczenie	 nadciśnienia	 tętniczego	 w	 ciąży	 oparte	 jest	 za-
sadniczo	o	metyldopę	(lek	I	rzutu)	oraz	nifedypinę,	metoprolol,	
labetalol,	 klonidynę.	 Chociaż	 preparaty	 stosowane	 w	 leczeniu	
nadciśnienia	tętniczego	są	na	ogół	skuteczne,	to	jednak	w	przy-
padku,	 w	 którym	wystąpi	 choćby	 jedna	 z	 poniższych	 sytuacji	
należy	zakończyć	ciążę	bez	względu	na	czas	jej	trwania.	Są	to:	
nieskuteczna	 farmakologiczna	 kontrola	 ciśnienia	 tętniczego,	
liczba	 płytek	 poniżej	 100000/mm3,	 postępujące	 pogorszenie	
czynności	wątroby	 lub	nerek,	utrzymujący	 się	 silny	ból	głowy	
lub	zaburzenia	widzenia,	ból	w	nadbrzuszu/prawym	podżebrzu	
z	 towarzyszącymi	 nudnościami	 lub	 wymiotami,	 podejrzenie	
przedwczesnego	 oddzielenia	 łożyska,	 rzucawka,	 obrzęk	 płuc,	
IUGR,	nieprawidłowe	wyniki	monitorowania	płodu	[4,	7].	
Ze	 względu	 na	 wielorakość	 postaci	 i	 klinicznego	 obrazu	
nadciśnienia	w	ciąży	brak	jest	jednolitych	wytycznych	postępo-
wania	oraz	wskaźników	monitorowania	ciężkości	tego	powikła-
nia.	Mechanizm	naczyniowy	 prowadzący	 do	 restrykcji	 naczyń	
jest	najczęściej	obserwowany	w	 tym	powikłaniu	ciąży.	Wyniki	
badań	 ostatnich	 lat	wskazują,	 że	 nadciśnienie	 tętnicze	 induko-
 Abstract 
Introduction: Hypertension occurs in 6 to 10 percent of pregnancies. It remains one of the most common disorders 
in pregnancy and the leading causes of maternal and fetal morbidity. The changes in blood vessel endothelium have 
impact on the pathogenesis of hypertension and preeclampsia. 
Aim: The aim of this study was to establish endothelin-1 and lipids peroxides content in blood during hypertension 
and the influence of vitamin C and E supplementation on the concentration of both parameters. Materials and 
methods: Two study groups (pregnancy complicated with hypertension, pregnancy complicated with hypertension 
treated with vitamins C and E) and a control group with uncomplicated pregnancies were distinguished. Blood 
samples from maternal peripheral venous circulation were collected and ET-1 and lipids peroxides levels were 
determined from the blood samples. 
Results: Concentration of endothelin-1 in the group with hypertension and with vitamin supplementation was 
increased (66.18 ± 26.66 pg/ml) in comparison with normal pregnant (36.50 ± 13.25) and hypertension group 
(41.02 ± 15.98). The difference was significant. Lipid peroxides concentrations were significantly higher in the 
group with hypertension (1.18 ± 0.69) in comparison with both groups – controls (0.73 ± 0.35) and the group with 
hypertension and vitamin supplementation (0.77 ± 0.42). 
Conclusions: No significant differences in the endothelin-1 level between healthy pregnant and pregnant women 
with hypertension were found. Vitamin supplementation decreases the concentrations of lipid peroxides. 
   
 Key words: pregnancy / hypertension / endothelin-1 / lipid peroxides / 
      / vitamin supplementation /
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wane	ciążą	związane	jest	z	uszkodzeniem	naczyń	łożyskowych.	




Endotelina-1	 jest	 najsilniejszym	 poznanym	 do	 tej	 pory	
czynnikiem	wazokonstrykcyjnym.	Została	odkryta	i	wyizolowa-
na	w	połowie	lat	80.	ubiegłego	wieku.	ET-1	jest	częścią	rodziny	




kowych.	 Gen	 dla	 endoteliny-1	 znajduje	 się	 na	 chromosomie	











































Podwyższenie	 stężenia	 endoteliny-1	 powodują:	 insulina,	
kortyzol,	wazopresyna,	adrenalina,	endotoksyny,	glukoza,	IL-1,	
hipoksja.	Na	obniżenie	stężenia	ET-1	mają	wpływ:	 tlenek	azo-
tu,	 prostacyklina,	 heparyna,	 trombina,	 peptydy	 natriuretyczne	
(ANP,	BNP,	CNP)	i	sama	endotelina-1	[10,	11,	12].	
Z	prac	doświadczalnych	wynika,	że	dożylne	podanie	ET-1	




(wydzielanie	 tlenku	 azotu).	Następnie	 dochodzi	 do	 trwającego	






chanizmem	mającym	wpływ	na	 skurcz	naczyń	 jest	 ośrodkowe	
działanie	endoteliny-1.	Wykazano	bowiem,	że	podanie	ET-1	po-
budza	aktywność	układu	współczulnego.	Endoteliny	są	również	
silnymi	 stymulatorami	 układu	 renina-angiotensyna-aldosteron.	
Podanie	ET-1	powoduje	 istotne	zwiększenie	stężenia	angioten-
syny	II,	aldosteronu	oraz	ciśnienia	tętniczego	krwi	[11,	12,	13].
Jedną	 z	 konsekwencji	 niedotlenienia	 łożyska	 jest	 niekon-
trolowana	peroksydacja	lipidów.	W	czasie	utleniania	nienasyco-
nych	 kwasów	 tłuszczowych	 lub	 innych	 lipidów	 powstają	 nad-
tlenki	tych	związków.	Tworzeniu	nadtlenków	lipidów	towarzy-
szy	powstanie	reaktywnych	form	tlenu,	które	są	odpowiedzialne	








być	 pierwotną	 przyczyną	 nadciśnienia	 tętniczego	 indukowane-
go	 ciążą.	Nadmierna	 produkcja	wolnych	 rodników	 lub	 niewy-
starczająca	ich	eliminacja	mogą	być	przyczyną	patologii	dającej	
objawy	 kliniczne.	 Zaburzenia	 homeostazy	 prooksydacyjno-an-










waniu	 wolnych	 rodników	 białka	 enzymatyczne	 –	 dysmutaza	
ponadtlenkowa,	katalaza,	reduktaza	i	peroksydaza	glutationowa	
[14,	15,	17].
W	 czasie	 ciąży	 fizjologicznej	 wzrasta	 stężenie	 zarówno	
nadtlenków	lipidów,	jak	i	antyoksydantów.	Równowaga	między	
nimi	 przeciwdziała	 powstaniu	 stresu	 oksydacyjnego	 i	 związa-
nych	 z	 nim	 konsekwencji.	W	 ciążach	 powikłanych	 nadciśnie-
niem	tętniczym	obserwowano	niskie	stężenie	antykoagulantów,	
szczególnie	 peroksydazy	 glutationowej.	 Za	 główny	 czynnik	
indukujący	 stres	 oksydacyjny	 w	 komórkach	 łożyska	 u	 kobiet	
z	nadciśnieniem	 tętniczym	uważa	się	niedotlenienie	 tkanek	 ło-
żyska	spowodowane	nieprawidłową,	płytką	inwazją	trofoblastu	
[3,	15,	18].
Witamina	 E	 ma	 silne	 działanie	 antyoksydacyjne.	 Działa	
ochronnie	na	błony	komórkowe.	Jest	antyoksydantem	rozpusz-
czalnym	w	tłuszczach	i	uczestniczy	głównie	w	tzw.	drugiej	linii	
obrony	 przed	 działaniem	 wolnych	 rodników.	 Zmiata	 głównie	
wolne	rodniki	organiczne	jakimi	są	nadtlenki	lipidów	i	hamuje	
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Witamina	C	 jest	 jednym	 z	ważniejszych	 niskocząsteczko-
wych	składników	układu	zmiataczy	wolnych	 rodników.	Jest	 to	
rozpuszczalny	 w	 wodzie	 antyoksydant	 zewnątrz-	 i	 wewnątrz-
komórkowy.	 Dzięki	 silnym	 właściwościom	 redukującym	 jest	
zdolna	 nie	 tylko	 do	 reakcji	 z	 wolnymi	 rodnikami	 tlenowymi,	
osłaniając	 w	 ten	 sposób	 struktury	 komórkowe	 i	 oszczędzając	
inne	antyoksydanty,	ale	również	reagując	z	formami	utleniony-
mi	 przeciwutleniaczy	 przywraca	 im	 właściwości	 fizjologiczne	
(np.:	witamina	C	jest	koantyoksydantem	α-tokoferolu	w	LDL).	
Kliniczne	 badania	 udowodniły,	 że	 kwas	 askorbinowy	w	 dużej	
dawce	 może	 odwracać	 dysfunkcje	 śródbłonka	 w	 miażdżycy	
i	 schorzeniach,	 które	 predysponują	 do	 miażdżycy	 np.:	 nadci-
śnienie	 tętnicze,	 cukrzyca,	 hipercholesterolemia.	W	 badaniach	
doświadczalnych	wykazano,	 że	witamina	C	podana	dotętniczo	
lub	stosowana	przez	dłuższy	czas	doustnie	osłabiała	nadmierny	
skurcz	 naczyń	 indukowany	 przez	 noradrenalinę	 lub	 zwiększa-















w	Łodzi.	Na	 przeprowadzenie	 badań	 uzyskano	 zgodę	Komisji	







wiązującymi	 zasadami,	 u	 których	 dodatkowo	włączono	 suple-
mentację	witaminową	preparatami	witaminy	C	i	E	przez	okres	
7-10	 dni.	 Witaminy	 podawano	 w	 formie	 tabletek	 doustnych	
–	preparat	witaminy	C	w	dawce	2x200	mg	(rano	i	wieczorem),	
preparat	witaminy	E	w	dawce	1x200	mg	rano.
Grupa	 porównawcza	 to	 36	 zdrowych	 ciężarnych	 z	 niepo-
wikłaną,	 prawidłowo	 przebiegającą	 ciążą.	 Badane	 parametry	
biochemiczne	oznaczano	we	krwi	żylnej	pobranej	rano	na	czczo	
ze	 zgięcia	 łokciowego	w	 ilości	 20	ml	w	 dniu	 rozpoczęcia	 ob-








Stężenie	 endoteliny-1	 oznaczono	metodą	 immunoenzyma-
tyczną	 ELISA.	 Osocze	 zbierano	 na	 EDTA	 spełniającego	 rolę	









Peroksydację	 lipidów	 oznaczono	metodą	 kolorymetryczną	
wykorzystując	 test	BIOXYTECH	LPO-586TM.	Test	 oparty	 jest	
o	reakcję	dialdehydu	malonowego	(MDA)	–	końcowego	produk-
tu	peroksydacji	nienasyconych	kwasów	tłuszczowych	–	z	N-me-
tylo-2-fenyloindolem	w	 temperaturze	 45°C.	W	 tej	 reakcji	 sta-
bilny	 chromogen	 z	maksimum	emisji	 przy	 586	 nm	 tworzy	 się	
przez	połączenie	jednej	cząsteczki	MDA	z	dwiema	cząsteczkami	
N-metylo-2-fenyloindolu.
Analizę	 ilościową	 produktów	 peroksydacji	 lipidów	 oraz	
endoteliny-1	 wykonano	 za	 pomocą	 spektrofotometru	 Caryl	 1	 
Varian.
Uzyskane	wyniki	 testowano	 przy	 poziomie	 istotności	 sta-
tystycznej	 p<0,05.	 Normalność	 rozkładu	 cech	 zbadano	 testem	








gdzie	wynosiła	 ona	 36,50	 ±	 13,25 pg/ml.	 Różnica	 ta	 nie	 była	
jednak	istotna	statystycznie	(p=0,26).	Natomiast	w	grupie	kobiet	




Tabela  I .  Stężenie endoteliny-1 w porównywanych grupach.
Grupa badana Stężenie (pg/ml) p
I [HA] 41,02 ± 15,98 NS
II [HA + wit. C i E] 66,18 ± 26,66 p<0,05






pozostałych	 grup	 gdzie	wynosiły	 one	 0,77	±	 0,42	 oraz	 0,73	±	
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Tabela  I I .  Stężenie nadtlenków lipidów w porównywanych grupach.
Grupa Stężenie (µM/ml) p
I [HA] 1,18 ± 0,69 p<0,05
II [HA + wit. C i E] 0,77 ± 0,42 NS
III [Kontrolna] 0,73 ± 0,35 NS
Dyskusja































sie	 ciąży	 upatruje	 się	 w	 stresie	 oksydacyjnym	 oraz	 zjawisku	
peroksydacji	lipidów.	W	licznych	pracach	badawczych	potwier-









Wielu	 badaczy	 zaobserwowało	 spadek	 aktywności	 anty-









W	 prezentowanej	 pracy	 zaobserwowano	 spadek	 stęże-
nia	 nadtlenków	 lipidów	 (wykładników	 stresu	 oksydacyjnego)	




















1.	 Nie	 wykazano	 różnic	 w	 stężeniu	 endoteliny-1	 między	
ciężarnymi	z	nadciśnieniem	tętniczym	a	kobietami	z	pra-
widłowo	przebiegającą	ciążą.
2.	 U	 kobiet	 leczonych	 z	 powodu	 nadciśnienia	 tętniczego	
suplementacja	witaminami	C	i	E	obniża	stężenie	nadtlen-
ków	lipidów.
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